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  DNA複製時に働く CRL4Cdt2ユビキチンリガーゼは、多数の細胞周期制御因子のユビキ
チン化・分解を通して、ゲノム安定性維持に重要な役割を担っている。CRL4Cdt2によるユ




精製タンパク質を用いた in vitro再構成系で解析を行った。 

















時に機能する CRL4Cdt2ユビキチンリガーゼは、PCNA 依存的に S 期のクロマチン上でのみ
働き、Cdt1 をはじめとする基質の分解にあずかる。Cdt1 は、G1 期において DNA 複製開




そして PCNAを精製して in vitro系を再構成し解析を行った。その結果、PCNAと DNAの
両方の添加により、基質 Cdt1 のポリユビキチン化が促進されることを明らかにした。
さらに、DNA複製時の状態を模した PCNAが載った環状 DNAビーズを用いて、基質のユビ
キチン化が DNAに結合した PCNA上でおきていることを確かめた。また、新たに基質 Cdt1
及び CRL4Cdt2がそれぞれ単独で、DNA に結合した PCNA 上に集合することも見出した。以
上のように、本研究では、CRL4Cdt2によるユビキチン化機構の生化学的解析の基盤を確立







                  
 
